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TRIFLURIDIN-TIPIRACIL -+ BEVACIZUMAB V LECBE METASTATICKEHO KOLOREKTALNIHO KARCINOMU — OD STUDIE SUNLIGHT K BEZNE KLINICKE PRAXI

Graf 1. Pacienti léceni kombinaci LONSURF® + bevacizumab vykazuji zlepseni preZiti ve vsech prognostickych skupindch oproti monoterapii lécivym

pripravkem LONSURF®
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Spatné prognostické charakteristiky
66 % pacientll z klinické studie SUNLIGHT
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minimem pred zahdjenim systémové terapie
testovani RAS (rat sarcoma virus) a BRAF (v-raf
murine sarcoma viral oncogene homolog B)
onkogenu, MMR (miss-match repair), resp.
MSI (mikrosatelitova instabilita) statutu. Navic
pfibyva diikazd o vyznamu vysetieni Her2
overexprese nebo amplifikace u mCRC (2).
Stanoveni téchto markerd ma jak prediktivni,
tak prognosticky vyznam.

Lécba 1. a 2. linie mCRC

V rdmci 1. linie [é¢by mCRC s nemutova-
nym (wt) RAS a BRAF onkogenem je lékem
volby chemoterapie v kombinaci s anti-EGFR
terapii s jasnym benefitem u levostrannych
nador(. Postaveni anti-EGFR preparat(i v |é¢bé
pacientll s pravostrannym mCRC neni zce-
la jasné definovano. Obecné chemoterapie
v kombinaci s anti-EGFR terapii vede k vyssi
hloubce odpovédi nadoru/metastazarychlej-
Simu nastupu odpovédi na terapii bez ohledu
na stranovou lokalizaci primarniho nadoru,
a tim zvy3Suje moznost sekundarnich resekci.
Pravé skupina pacientt (kde je cilem rychly na-
stup ucinku a cytoredukce) s pravostrannym
primarnim nadorem m{ze byt kandidatem
pro anti-EGFR terapii vstupné. Po progresi na
1. linii [é¢by s anti-EGFR preparaty pfi celko-
vé dobrém klinickém stavu pacienta je indi-
kovano pokracovani v 1é¢bé v chemoterapii
v kombinaci s anti-VEGF terapii (bevacizumab,
aflibercept).

V rdmci 1. linie Ié¢by mCRC s mutovanym
(mt) RAS a wt BRAF onkogenem je jedinou
moznosti Ié¢by chemoterapie v kombinaci
s anti-VEGF prepardty (bevacizumab) bez
ohledu na stranovou lokalizaci primarniho
nadoru. Po progresi na prvni linii Ize pokra-
¢ovat ve stejném anti-VEGF (bevacizumab)
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preparatu, nebo lze indikovat jiny preparat
ze skupiny anti-VEGF (aflibercept).

Konecné v ptipadé [é¢by mCRC s mt BRAF
onkogenem je v prvnilinii preferovéana kom-
binace dubletu chemoterapie, nebo u velmi
selektované skupiny pacientl kombinace
tripletu + anti-VEGF. Po progresi onemocnéni
byla dlouho v podstaté jedinou moznosti
pro tyto pacienty chemoterapie v kombi-
naci s anti-VEGF terapii (panitumumab, afli-
bercept). Po publikovani vysledkl studie
BEACON je nyni standardem pro pfedlécené
mt BRAF pacienty kombinace encorafenibu +
cetuximabu. Samotné anti-EGFR preparaty
u této skupiny (mt BRAF) jsou s minimalni
ucinnosti, resp. bez efektu. Zcela recentné,
na kongresu ASCO 2025 byly prezentovany
vysledky studie BREAKWATER, které pfedsta-
vuji zménu v l1é¢bé 1. linie pacientd s mt BRAF
mCRC, kde je novym standardem chemote-
rapie v kombinaci s encorafenibem + cetu-
ximabem (3).

Lécba 3. linie mCRC
Bez ohledu na mutacni stav RAS a BRAF
onkogenu je po progresi na dvou liniich sys-

T— T 71
5 6 7 8

8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
OS (mésice od randomizace)

témové chemobioterapie moznosti lé¢by bud
trifluridin-tipiracil +/- bevacizumab, nebo
regorafenib. V pfipadé molekuldrné defino-
vanych podskupin (Her2 mCRC, KRAS G12C
mCRC, wt RAS mCRC dle ,tekuté biopsie”)
Ize zvaZovat cilenou terapii i v rdamci vyssich
linif 1é¢by.

Od studie RECOURSE
po SUNLIGHT

Lécba trifluridin-tipiracilem je standar-
dem |écby ve 3. linii pro pacienty s mCRC
predlécené 5-fluorouracilem, oxaliplatinou,
irinotecanem a cilenou terapii dle muta¢niho
stavu onkogen(l RAS a BRAF. Vysledky studie
RECOURSE byly publikovany jiz v roce 2015,
kde trifluridin-tipiracil vedl k prodlouzeni cel-
kového prezivani (OS) ve srovnani s placebem
(7,1 mésice vs. 5,3 mésice, HR 0,68, p <0,001).
Lécba timto preparatem je v zasadé dobfre to-
lerovana a vede k oddéleni doby do zhor3eni
vykonnostniho stavu (PS) >2 dle WHO (5,7
mésice vs. 4,2 mésice, HR 0,66, p < 0,001) (4).
Dlouhodobé zkusenosti s timto preparatem
v bézné klinické praxi tyto vysledky potvrzuji,
a proto je casto trifluridin-tipiracil preferovan

Graf 2. OS u pacient( s vyskytem tézké neutropenie / snizeného poctu neutrofili
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